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論 文 内 容 要 旨
Patients who are not too anxious to visit the dental surgery in the first place, can be offered 
sedative drugs or general anesthesia to suppress their fear of the dentist and undergo clinical 
examination and routine dental procedures (Kritsidima M et al., 2010). Lavender oil (LO) is a 
commonly used essential oil in aromatherapy as non-traditional medicine. LO has an effect of 
removal the phobia for example a series of dental procedure. However, that mechanism is not known 
so much. With an aim to demonstrate LO effects on the body, I have recently established an animal 
model investigating the influence of orally administered LO in rat tissues, genome wide. In this 
resource article, I investigate the effect of LO ingestion in the blood of rat. Rats were administered 
LO at usual therapeutic dose (5 mg/kg) in humans, and following collection of the venous blood from 
the heart and extraction of total RNA, the differentially expressed genes were screened using a 4 ×
44-K whole-genome rat chip (Agilent microarray platform; Agilent Technologies, Palo Alto, CA, USA) 
in conjunction with a two-color dye swap approach. A total of 834 differentially expressed genes in 
the blood were identified: 362 up-regulated and 472 down-regulated. These genes were functionally 
categorized using bioinformatics tools, and the gene array data deposited at the Gene Expression 
Omnibus (GEO) genomics data repository open to the scientific community. The gene expression 
inventory of rat blood transcriptome under LO will be a valuable resource in examining the effects 
of natural products, which could also serve as a human model for further functional analysis and 
investigation.
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審 査 結 果 要 旨
アロマセラピーは，精油又は精油の芳香や植物に由来する芳香を用いて，病気や外傷の治療，病気
の予防，心身の健康やリラクセーション，ストレスの解消などを目的とする療法である。精油はアラ
ビアやヨーロッパで昔から伝統医学・民間療法で用いられ，その療法は多くの人から支持されている
ものの，効果の有無やメカニズムについては不明な点が多く，アロマセラピーに対して否定的な考え
を有する者も少なくない。そこで本研究はアロマセラピーにおいて一般的に用いられる必須オイルの
成分であるラベンダーオイルの組織に対する影響をゲノムレベルで検討している。
方法としては，ラベンダーオイルを経口でラットに 13 日間投与し，静脈血を採取し total RNA を抽
出している。その後，4 × 44-K whole-genome rat chip を用いてラベンダーオイル投与群とコントロー
ル群で発現量の異なる遺伝子をスクリーニングし，以下の結果を得ている。① 834 遺伝子がラベンダー
オイルの投与で変化する。② 472 遺伝子の発現量が減少し（カットオフ値≦ 0.75），362 遺伝子の発現
量が増加する（カットオフ値≧ 1.5）。先行研究における小腸・脾臓・肝臓よりも本研究で用いた血液
の方が，多くの遺伝子の発現に影響を及ぼすことが明らかにされている。以上の所見から，ラベンダー
オイルの生物に対する影響を網羅的に解析するには血液の方が他の臓器よりもサンプルとして優れて
いると結論付けている。また，簡便性においても血液の方が優れていると考えている。
さらに本実験では発現量が変化した遺伝子を IPA（Ingenuity Pathways Analysis）で検討し，豊富
な分子情報や相互作用情報をデータベース化することにより，それらの機能に対する影響についても
考察している。例えば，神経可塑性にかかわる遺伝子群の発現量が他の遺伝子群の発現量よりも相対
的に上昇している。記憶の素過程と考えらえるシナプスの長期増強作用にはシナプス後膜に存在する
グルタミン酸受容体，シナプス前膜に存在し神経伝達物質放出にかかわる SNARE タンパク質，電位
依存性カルシウムチャネルが重要な働きを有していることが知られ，これらのタンパク質の発現上昇
によりシナプスの伝達効率が高まり，神経が可塑性を獲得すると考えられている。ラベンダーオイル
が神経可塑関連物質に対する遺伝子発現を有意に増加するという本研究における所見は，認知症患者
の症状改善にラベンダーオイルが有効であるという作用メカニズムと関連があるのかもしれない。今
後，アロマセラピーに用いられる精油と抗不安薬や鎮静薬による遺伝子発現調節とを比較検討するこ
とにより薬理学的研究にも貴重な情報を提供することも期待される。アロマセラピーによるさまざま
な効果のメカニズムを遺伝子レベルで解明しようとする本研究は挑戦的であり，伝統医学に最先端の
研究手法を用いて有用な知見を提供していると言える。従って，博士（歯学）の学位論文に相応しい
と判断する。
